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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨
外来抗原と反応した成熟B細胞は活性化する｡一方で自己反応性の成熟B細胞はクローン除去などを
受けて死滅する｡ このような成熟B細胞の運命決定がどのようにかされるのか｡本研究はこの間題につ
いて考察したものである｡
試験管内細胞培養系で,成熟B細胞の抗原受容体を過度に架橋すると死滅する｡ この系で観察される
細胞死は,末梢リンパ組織における成熟B細胞のクローン除去を反映すると考えられる｡ この系でどの
ような因子が成熟B細胞の死を抑制するか検索したところ,IL-4受容体やCD40およびCD72分子を介
した信号が重要だと分かった｡以上から成熟B細胞の生と死の運命決定機構について次の仮説が立てら
れた｡(1)単に抗原だけと出会った成熟B細胞は死滅する｡(2)しかし,上記の分子を介した活性化 T細胞
からの信号があれば,成熟B細胞は活性化の方向に運命付けられる｡
一方,SLEモデルマウスの成熟B細胞は,抗原受容体の架橋による細胞死をおこしにくい｡したがっ
て成熟B細胞の運命決定の異常が全身性自己免疫病の一因かもしれない｡
以上の研究は,成熟Bリンパ球の活性化機構の理解を通して,自己免疫病の原因解明とその治療に寄
与するところが多い｡したがって,本論文は博士 (医学)の学位論文として価値あるものと認める｡
なお,本学位授与申請者は,平成9年1月25日実施の論文内容とそれに関連した試問を受け,合格と認
められたものである｡
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